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Устранение критических дефектов кости 
челюстей на основе применения ксеноген-
ных коллагеновых мембран и аморфного 
гидроксиапатита в эксперименте

Реферат. Устранение дефектов челюстей различной этиологии остается актуальным вопро-
сом на протяжении многих лет. Цель работы — анализ остеогенеза в области критических 
дефектов челюстей лабораторных животных при применении различных сочетаний ксено-
генных стоматологических материалов Matriflex (Биофармахолдинг, Москва) в виде крошки 
гидроксиапатита и коллагеновых мембран двух видов. Материалы и методы. Проведе-
но исследование на 6 кроликах породы шиншилла. В ходе эксперимента всем животным 
в области нижней челюсти интраоперационно создавали критические дефекты с их после-
дующим заполнением костнопластическими материалами в 3 сочетаниях (гидроксиапатит, 
гидроксиапатит и коллагеновая мембрана №1, гидроксиапатит и коллагеновая мембрана 
№2), а также по одному дефекту без заполнения материалом в качестве контрольного участка 
естественной регенерации. В послеоперационном периоде проводили оценку локальных 
отека и гиперемии по балльной системе. Сроки наблюдения составили 3 месяца с последую-
щим выведением животных из эксперимента и забором биоматериала для микрофокусной 
компьютерной томографии (КТ) и гистологического исследования. Результаты. По дан-
ным контрольных послеоперационных осмотров животных не было получено статистически 
значимых различий по выраженности отека и гиперемии тканей в области дефектов с раз-
личными методами устранения дефектов. По результатам микрофокусной КТ определялось 
зарастание дефектов от 80 до 100% в области применения гидроксиапатита и коллагеновых 
мембран, особенно по сравнению с дефектами без заполнения материалами. Гистологическое 
исследование подтвердило результаты КТ — регенерация была выражена сильнее в области 
имплантации материалов. Заключение. Применение ксеногенных материалов Matriflex 
в виде мембран и гидроксиапатита позволяет практически полностью устранить критические 
дефекты челюстей в эксперименте и могут быть рекомендованы для клинической практики.

Ключевые слова: костнопластический материал, дефект, челюсть, гидроксиапатит, колла-
ген, эксперимент
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Elimination of critical jawbone 
defects based on the use of xenogeneic 
collagen membranes and amorphous 
hydroxyapatite in an experiment

Abstract. Elimination of jaw defects of various etiologies remains a pressing issue for many years. 
The aim of the work was to analyze osteogenesis in the area of critical defects in the jaws 
of laboratory animals using various combinations of xenogeneic dental materials Matriflex (Bi-
opharmaholding, Moscow, Russia) in the form of hydroxyapatite crumbs and two types of col-
lagen membranes. Materials and methods. A study was conducted on 6 Chinchilla rabbits. 
During the experiment, critical defects were created intraoperatively in all animals in the lower 
jaw area with their subsequent filling with osteoplastic materials in 3 combinations (hydroxyapa-
tite, hydroxyapatite and collagen membrane no. 1, hydroxyapatite and collagen membrane no. 2), 
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as well as one defect each without filling with material as a control area for natural regeneration. 
In the postoperative period, local edema and hyperemia were count according to the scoring sys-
tem. The observation period was 3 months, followed by removal of animals from the experiment 
and collection of biomaterial for microfocus computed tomography (CT) and histological exami-
nation. Results. According to the control postoperative examinations of animals, no statistically 
significant differences were obtained in the severity of edema and tissue hyperemia in the area 
of defects treated with different methods. According to the results of microfocus CT, the healing 
of defects from 80 to 100% was determined in the area of application of hydroxyapatite and col-
lagen membranes, especially compared to defects without filling with materials. Histological exami-
nation confirmed the CT results — regeneration was more pronounced in the area of implantation 
of materials. Conclusion. The use of xenogeneic materials Matriflex in the form of membranes and 
hydroxyapatite makes it possible to almost completely eliminate critical jaw defects in experiments 
and can be recommended for clinical practice.
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ВВЕДЕНИЕ

Проблема заполнения костной полости, формирую-
щейся после различных вмешательств в хирургической 
стоматологии и челюстно-лицевой хирургии, остается 
актуальной как при плановых операциях (удаление ре-
тинированных, дистопированных зубов, радикулярных 
кист), так и при экстренных вмешательствах (зубы в ли-
нии перелома). На данный момент существует большой 
выбор костнопластических материалов различной при-
роды, которые размещают в зоне дефекта кости [1—5], 
наиболее часто материалы применяют при дентальной 
имплантации и сопутствующих операциях, таких как 
костная пластика, синус-лифтинг и прочих [6]. Широко 
используют костнопластические материалы, включа-
ющие несколько химических компонентов: коллаген, 
фосфорно-кальциевые соединения, костные минералы, 
получаемые из тканей крупного рогатого скота и корал-
лов [7, 8]. Известно, что результаты операций по заме-
щению дефектов после цистэктомии или удаления зубов, 
находящихся в линии перелома, зависят от свойств от-
дельных веществ, составляющих костнопластические 
материалы, или от их комбинации. Применение данных 
материалов способствует увеличению скорости процес-
сов регенерации и минерализации костной ткани. Среди 
них препараты на основе гидроксиапатита и коллагена 
наиболее предсказуемы, эффективны и отличаются ши-
роким диапазоном возможного применения для устра-
нения дефектов челюстей различной этиологии [9—12].

Материалы на основе гидроксиапатита, как пра-
вило, применяют в гранулированном виде или в виде 
блоков для заполнения дефектов костной ткани с це-
лью стимуляции процесса регенерации. Гидроксиапа-
тит для изготовления данных материалов может быть 
получен методом химического синтеза или выделен 

из костной ткани животных или человека различны-
ми методами, удаляющими из кости все органические 
компоненты. В стоматологической практике широкое 
применение нашли как материалы на основе синтетиче-
ского гидроксиапатита, так и гидроксиапатита костной 
ткани. Тем не менее ряд авторов считает использова-
ние костного гидроксиапатита более предпочтитель-
ным, поскольку он лучше воспроизводит химический 
состав минерального компонента костной ткани, так 
как содержит целый ряд элементов, замещающих каль-
ций, в катионной подрешетке вещества, включающих 
магний, натрий, калий, стронций, свинец, цинк, медь 
и железо [13]. Предполагается, что данные следовые 
элементы могут оказывать влияние на активность фер-
ментов клеток костной ткани. Существуют два основ-
ных подхода к выделению гидроксиапатита костной 
ткани. Первый заключается в ее продолжительной об-
работке сухим жаром при температуре, превышающей 
500°C. Недостаток данного способа — наличие процес-
са кристаллизации гидроксиапатита при данном типе 
обработке, в результате чего его структура становится 
отличной от структуры минерального матрикса кост-
ной ткани, а также образование в нем примесей оксида 
кальция, в высокой концентрации способных оказывать 
негативное влияние на процесс остеогенеза. Другим, 
менее распространенным, вследствие технологической 
сложности, способом является последовательная тем-
пературная обработка в растворе сильного основания, 
а затем обработка сухим жаром при 300°C для очист-
ки от остаточных органически компонентов. Данный 
способ позволяет получать очищенный гидроксиапа-
тит костной ткани в аморфном (некристаллизованом) 
состоянии, благодаря чему он максимально идентичен 
по своей микроструктуре и химическому составу мине-
ральному матриксу костной ткани [14].
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В свою очередь, коллагеновые материалы чаще все-
го применяют в форме биорезорбируемых барьерных 
мембран, для создания барьера между дефектом кост-
ной ткани и областью регенерации мягких тканей [15]. 
Мембраны изготавливают из коллагена, полученного 
из различных соединительных тканей животных. Од-
ним из источников коллагена для изготовления мем-
бран является дерма кожи. Преимущества коллагена 
дермы заключаются в его высокой коммерческой до-
ступности и простоте выделения.

Разработка новых костнопластических материалов 
требует проведение исследований их эффективности 
и безопасности на лабораторных животных, перед при-
менением в условиях клинической практике.

Цель работы — анализ остеогенеза в области кри-
тических дефектов челюстей лабораторных животных 
при применении различных сочетаний ксеногенных 
материалов Matriflex.

МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ

На лабораторных животных исследовали эффектив-
ность новых отечественных костнопластических ма-
териалов марки Matriflex (Биофармахолдинг, Москва).

В качестве биологической модели были выбраны 
кролики в связи с их доступностью и низкой иммуно-
реактивностью в отношении имплантации инородных 
биорезорбируемых материалов. В эксперименте проо-
перировали 6 самцов кроликов породы шиншилла со-
ветская массой 3,0—3,5 кг.

В качестве костнозамещающего материала исполь-
зовали Matriflex Apatite — полностью очищенный от ор-
ганических компонентов минеральный матрикс губча-
той костной ткани крупного рогатого скота на основе 
гидроксиапатита, измельченный и фракционированный 
до частиц размером 0,25—1,00 мм. Данный матрикс ха-
рактеризуется аморфностью (отсутствием кристалли-
зации) гидроксиапатита, а также сохранностью кар-
бонатных ионов в анионной подрешетке вещества, что 
максимально сближает его по химическим свойствам 
с минеральным компонентом нативной кости. Данные 
свойства достигаются за счет технологии химической 
и термической очистки костной ткани, исключающей 
нагревание выше 300°C.

Для совместного применения с костнозамещающим 
материалом использовали мембраны, изготовленные 
из высоко очищенного коллагена, получаемого из дер-
мы кожи крупного рогатого скота. Применяли два вида 
мембран: Matriflex Fibro — более тонкая мембрана, тол-
щиной 0,3—0,6 мм; и Matriflex Direct — более толстая 
мембрана большей плотности, толщиной 0,6—0,8 мм.

После премедикации и обработки полости рта жи-
вотных антисептиком, 0,05%-ным водным раствором 
хлоргексидина, проводили разрез слизистой посередине 
альвеолярного гребня соответствующей стороны с пе-
реходом на резец 3.1 или 4.1 с широким откидывани-
ем слизисто-надкостничных лоскутов и визуализацией 
вестибулярной стороны альвеолярного гребня таким 

образом, чтобы разрез не находился непосредственно 
над самой областью дефекта. У каждого животного со-
здавали 4 критических дефекта костной ткани круглой 
формы на нижней челюсти с вестибулярной стороны 
в области отсутствия в полости рта зубов (между пер-
выми резцами и премолярами). Для этого на каждой 
челюсти с помощью градуированного зонда от шейки 
зубов 3.1 и 4.1 отступали 5 мм. В данных точках форми-
ровали дефекты кости при помощи физиодиспенсера 
и трепанов с внешним охлаждением стерильным физ-
раствором, не достигая корня зуба на дне раны. Диаметр 
дефекта варьировал от 4,7 до 5,2 мм, глубина — от 1,5 
до 2 мм.

В зависимости от применения исследуемых ме-
дицинских изделий, созданные дефекты разделили 
на 4 группы:
 I — пустой, слева у зуба 3.1, — контроль (рис. 1A);
 II — отдаленный от центра справа, ближе к премоляру, ко-

торый заполняли крошкой Matriflex Apatite (рис. 1B);
 III — ближайший к центру справа, у зуба 4.1, который за-

полняли Matriflex Apatite и  покрывали мембраной 
Matriflex Direct (рис. 1C);

 IV — отдаленный от центра слева, ближе к премолярам, ко-
торый заполняли крошкой Matriflex apatite и покрыва-
ли мембраной Matriflex Fibro (рис. 1D).

Мембраны фиксировали шовным материалом 
в двух точках к слизисто-надкостничному лоскуту.

Пред имплантацией мембраны извлекали из сте-
рильной упаковки, стерильными ножницами и пародон-
тологическим градуированном зондом по стерильному 
шаблону придавали им размер соответствующего пол-
ному перекрытию дефекта (1×0,5 см). Для улучшения 
пластичности образцы мембран смачивали в стериль-
ном физрастворе не более 5 секунд.

После контроля гемостаза слизисто-надкостничные 
лоскуты укладывали без натяжения и накладывали швы.

До операции и затем еще 3—5 дней кролики полу-
чали внутримышечные инъекции кетопрофена, а также 
энрофлоксацин — перед операцией и еще 7 дней после. 
В течение 10 суток после операции животные питались 
размягченным кормом.

Контрольные осмотры проводили в условиях об-
щего обезболивания через 7 суток и спустя месяц после 
операции. Оценивали выраженность отека мягких тка-
ней и гиперемии слизистой оболочки рта:

• 0 баллов — нет отечности и гиперемии;
• 1 балл — незначительный отек или незначительная 

гиперемия;
• 2 балла — умеренный отек или умеренная гипере-

мия.
Через 3 месяца после операции животных выводи-

ли из эксперимента и проводили забор костной ткани 
из области дефектов. Для этого рассекали мягкие ткани 
со стороны преддверия и подъязычной области полости 
рта животных, распил фрагмента в центральной части 
(между зубами 3.1 и 4.1 — центральными резцами) и вы-
вихивания соответствующей стороны нижней челюсти 
из височно-нижнечелюстного сустава.
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Микро-КТ-исследование
Полученный биоматериал помещали в соответствую-
щий маркированный бокс с физиологическим раство-
ром и в течение часа отправляли на микрофокусную 
компьютерную томографию. Микро-КТ-исследова-
ние было проведено врачом-рентгенологом с первич-
ной интерпретацией данных на 12 образцах челюстей 
от 6 кроликов: по 2 с животного (левая и правая сто-
рона челюсти). Образцы находились в физрастворе 
в течение не более 1,5 ч от выведения животных из экс-
перимента.

Перед сканированием образцы контрастирова-
ли 1%-ным спиртовым раствором йода в течение 2 ч. 
Для сканирования образцы помещали в пластиковый 
контейнер, заполненный 96%-ным спиртом. Скани-
рование производили на томографе Bruker SkyScan 
1276 (90 кВ, 200 мкА, фильтр Al+Cu). Реконструк-
цию проводили в программе, интегрированной с то-
мографом. Отрисовку и анализ выполняли в про-
грамме 3D Slicer. Просмотр образцов производили 

в классическом черно-белом режиме. Интенсивность 
изображения в зоне дефекта измеряли встроенными 
в 3D Slicer инструментами (интенсивность позволяет 
косвенно говорить о плотности новообразованной ко-
сти, в данном случае 10 000 ед. соответствует прибли-
зительно 1000 HU).

После сканирования образцы фиксировали 
в 10%-ном забуференном формалине и передавали 
на гистологическое исследование.

Гистологическое исследование
Фиксированные в формалине ткани декальцинировали 
в течение 2 недель, заливали в парафиновые блоки 
в строгой ориентации, обеспечивающей получение сре-
зов в перпендикулярной поверхности десны плоскости. 
Срез проходил через центр дефекта в вертикальной 
плоскости. Срезы толщиной 3—4 мкм окрашивали ге-
матоксилином и эозином и изучали под микроскопом.

В каждом препарате количественно оценивали пло-
щади дефекта и костных трабекул в участке дефекта.

A C

B D

Рис. 1. Создание операционного дефекта: A — пустого (контрольная 
I группа); B — с заполнением Matriflex Apatite (II группа); C — с заполне-
нием Matriflex Apatite и прикрытием мембраной Matriflex Direct (III груп-
па); D  — с  заполнением Matriflex Apatite и  прикрытием мембраной 
Matriflex Fibro (IV группа)  

Fig. 1. Creation of an operation defect: A — empty defect (control group I); 
B — defect filled with Matriflex Apatite (group II); C — defect filled with 
Matriflex Apatite and covered with Matriflex Direct membrane (group III); 
D — defect filled with Matriflex Apatite and covered with a Matriflex Fibro 
membrane (group IV)
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Статистическая обработка
При статистической обработке данных нормальность 
распределения выборок определяли по критерию Ша-
пиро—Уилкса, сравнение групп проводили с помощью 
критерия Краскелла—Уоллиса в связи с ненормально-
стью распределения выборок.

Относительную площадь костных трабекул рассчи-
тывали, как отношение площади трабекул к площади 
дефекта и оценивали методом однофакторного диспер-
сионного анализом с тестом Тьюки.

Статистически достоверно значимыми считали раз-
личия при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

На 7-е сутки выраженность отечности и гиперемии в I 
и III группах составила по 1,2±0,4 балла, во II и IV груп-
пах — по 1,0 баллу (p=0,9). На 30-е сутки отека и гипе-
ремия у всех животных отсутствовала.

Микро-КТ-исследование
В I группе закрытие дефекта прои-
зошло у кроликов 3 и 6. У кролика 3 
отмечается прорастание кости в зоне 
дефекта. У кролика 6 — наползание 
тонкого слоя костной ткани на дефект. 
У остальных животных отмечается 
неприкрытая зона дефекта (рис. 2A).

Во II группе произошло закрытие 
дефекта у кроликов 2—6. Обнаружи-
вается сужение границ дефекта или 
его полное закрытие. В первом случае 
материал располагается преимущест-
венно в сохранившемся просвете, 
во втором — в толще новообразован-
ной кости (рис. 2B).

В III группе закрытие дефектов 
произошло у кроликов 2, 3, 4 и 6. 
Было более выражено прорастание 
кости в область дефекта, однако 
встречалось и наползание тонкого 
слоя костной ткани поверх дефекта 
(рис. 2D).

У кроликов IV группы отмечена 
регенерация костной ткани с сокра-
щением диаметра дефекта. Местами 
отмечается наползание костной тка-
ни поверх дефекта. Крошкообразный 
материал располагается как в толще 
кости, так и вне ее (рис. 2C).

При сравнении групп между со-
бой было отмечено статистически 
значимое различие для средней плот-
ности вновь образованной костной 
ткани в области сформированных 
дефектов (p<0,05; см. таблицу).

Гистологическое исследование
Во всех группах в участке дефекта 
определялась эпителизированная 
щель диаметром около 1 мм и глуби-
ной 1—2 мм в костной ткани. Общая 
глубина щели с учетом мягких тканей 
составила 2—5 мм. Под щелью опре-
делялся дефект костной ткани шири-
ной 4—6 мм и глубиной 0,5—1,2 мм 
в толще костной ткани.

A C

B D

Рис. 2. Микро-КТ области дефектов (зона де-
фекта отмечена окружностью): A — I груп-
па, регенерация не происходила; B — II группа, 
видно уменьшение размера дефекта и  по-
явление в  нем новообразованной костной 
ткани; C  — III группа, практически полная 
регенерация зоны дефекта с  образованием 
костной ткани и интеграцией в нее крошек 
материала; D  — IV  группа, формирование 
новообразованной костной ткани с  интег-
рацией в нее крошкообразного материала  

Fig. 2. Micro CT of the defect area (the defect area 
is marked with a circle): A — group I, regenera-
tion did not occur; B — group II, a defect size 
decrease and the  appearance of  newly formed 
bone tissue are visible; C  — Group III, almost 
complete regeneration of  the  defect area with 
the formation of bone tissue and the integration 
of material crumbs inside; D — IV group, forma-
tion of newly formed bone tissue with the integra-
tion of crumb-like material into it

Результаты микро-КТ-исследования 
Micro-CT measurements results

I группа 
(n=6)

II группа  
(n=6)

III группа 
(n=6)

IV группа 
(n=6)

Средняя интенсивность 
изображения в области 
закрытия дефекта, ед.

9656±1962 
(n=2)

13272±5960 
(n=5)

11845±4283 
(n=4)

10390±4352 
(n=6)

Ширина альвеолярного 
гребня, мм 4,16±1,25 2,76±1,13 3,74±1,08 3,93±1,03

Высота альвеолярного 
гребня, мм 1,38±0,46 1,85±0,79 1,24±1,72 1,20±0,43
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В I группе определялись регионы дистрофических 
и некротических изменений, в которых отсутствовали 
клетки. Сам регион дефекта был заполнен фиброзной 
тканью, состоящей из плотно упакованных толстых пуч-
ков коллагеновых волокон. Окружающие ткани были 
инфильтрированы нейтрофилами в половине случаев, 
в нескольких образцах определялись костные секве-
стры, окруженные преимущественно нейтрофилами 
и макрофагами. Регенерация костной ткани отмеча-
лась только на краях сохранившейся костной ткани, 
но эти небольшие регионы имели площадь не более 
0,1×1 мм (рис. 3A).

Во II группе с применением 
крошки гранулы материала опре-
делялись в виде бесклеточных 
фрагментов, напоминающих кост-
ную ткань, приблизительным раз-
мером 0,5×0,7 мм. Эти фрагменты 
располагались между краями де-
фекта и напрямую под остаточной 
щелью. В 4 из 6 случаях они были 
окружены гигантскими многоя-
дерными клетками инородных тел, 
а в случаях кроликов 3 и 4 крошка 
локализовались рядом с регионами 
образования костной ткани. Осо-
бенно интересным является случай 
кролика 4, где слой образующейся 
костной ткани имел длину всего де-
фекта (4,5 мм), его толщина была 
около 0,2 мкм. Повышенные темпы 
регенерации у кроликов 3 и 4 со-
провождались пониженной лей-
коцитарной инфильтрацией зоны 
дефекта (рис. 3B).

В III группе отличительной 
особенностью были пролифера-
тивные изменения. Материал са-
мой мембраны не обнаруживался. 
Значительная часть ткани всех де-
фектов под щелью состояла из со-
единительной ткани, внутри кото-
рой определялись незначительные 
участки воспалительной реакции. 
Регенерацию костной ткани в не-
больших объемах можно было 
определить в случаях кроликов 
4 и 5. В случае кролика 5 опреде-
лялся регион регенерации, ориен-
тированный вдоль глубины дефекта, 
который был в длину около 0,5 мм. 
В случае кролика 4 регенеративные 
изменения наблюдались на кра-
ях сохранившихся костных балок 
(рис. 3C).

В IV группе общей чертой было 
окружение крошки разнонаправ-
ленными пучками соединительной 

ткани с крайне высокой плотностью пролиферирую-
щих фибробластов и макрофагов. Регенерация кост-
ной ткани происходила в краях резидентной костной 
ткани на границе с дефектом. Плотная соединительная 
ткань заполняла объем дефекта и препятствовала обра-
зованию трабекулярных структур. В половине случаев 
ткань дефекта содержала отдельные немногочисленные 
участки инфильтрации нейтрофилами, что могло быть 
связано с продолжительностью воспаления, включаю-
щего в себя реакцию со стороны кровеносных сосудов, 
отек (рис. 3D).

A

B

C

D

Рис.  3. Микрофотографии гистологических 
препаратов в  области созданного дефекта 
на на 90-е сутки после операции: A — I группа, 
B  — II  группа, C  — III группа, D  — IV  груп-
па. Окраска гематоксилином и  эозином, 
ув. 50 (слева) и 200 (справа)   

Fig. 3. Microphotographs of histologic specimens 
in  the  area of  the  defect created 90  days after 
surgery: A — group I, B — group II, C — group 
III, D — group IV. Hematoxylin and eosin staining, 
mag. x50 (left) and x200 (right)
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При оценке регенерации по количеству вновь обра-
зованных костных трабекул в области интраопераци-
онных дефектов процент относительной площади был 
выше в группе внесения крошки Matriflex Apatite и груп-
пы использования крошки Matriflex Apatite и мембраны 
Matriflex Fibro (рис. 4; p>0,05).

ОБСУЖДЕНИЕ

Вопрос устранения критических дефектов костной тка-
ни остается актуальным в челюстно-лицевой хирур-
гии и хирургической стоматологии в течение многих 
лет [16]. Несмотря на четкие требования, предъявляе-
мые к костнопластическим материалам, которые и при-
меняют для устранения различных дефектов в медицине, 
и большой выбор на современном рынке стоматологи-
ческих услуг, не прекращаются поиски оптимального 
и универсального варианта.

Контрольные осмотры показали удовлетворитель-
ную регенерацию мягких тканей в области создания 
критических дефектов челюстей и имплантации изуча-
емых материалов Matriflex. Признаки воспалительной 
реакции в отдельных случаях могут быть связаны с объ-
емом оперативного вмешательства (критические дефек-
ты) и активного жевания лабораторных животных, что 
ухудшало прогнозы заживления послеоперационной 
раны.

По данным микро-КТ в препаратах кости происхо-
дила заметная регенерация костной ткани с интегра-
цией в нее материала, повышение рентгеновской плот-
ности и закрытие операционного дефекта. Применение 
крошки Matriflex вместе с мембранами также приводило 
к усилению регенерации. При этом не выявлялась ин-
фильтрация окружающих тканей частицами гидрокси-
апатита, что свидетельствует об осуществлении фик-
сирующей и барьерной функций материалом мембран.

По данным гистологического исследования при-
менение крошки Matriflex Apatite без прикрытия кол-
лагеновой мембраной оказало значительный проре-
генеративный эффект на костную ткань в отдельных 
случаях. Применение мембран стимулировало рост 
костной ткани в умеренной степени, что может быть 
связано с тем, что в условиях ускоренной биодеградации 

биорезорбируемых материалов, наблюдаемой у лабо-
раторных зайцеобразных, вследствие повышенной 
скорости их метаболизма по сравнению с человеком, 
происходила избыточная стимуляция продуктивного 
воспаления, препятствующего процессу остеогенеза. 
При этом макрофагальная реакция и формирование ги-
гантских многоядерных клеток инородных тел вокруг 
крошки, напротив, были ассоциированы с восстановле-
нием костной ткани. Хотя причинно-следственная связь 
здесь не определяется, такая реакция говорит и о каче-
ственном переходе от прорезорптивного острого воспа-
ления к профибротическому хроническому воспалению, 
которое создает условия для остеогенеза.

В связи с полученными данными, мы предполагаем, 
что для тестирования биорезорбируемых коллагеновых 
мембран экспериментальные модели дефектов костной 
ткани челюстей на более крупных лабораторных живот-
ных (собаки, мини-свиньи) [17, 18] будут более реле-
вантны человеку. Повреждение периодонта и создание 
условий для асептического воспаления данной структу-
ры теоретически было возможно, но с учетом поведения 
лабораторных животных (свободное жевание и прием 
твердой пищи после 7 суток), можно говорить о незна-
чительном влиянии данного воспаления на результаты 
исследования.

Несмотря на существующее мнение о клинической 
эффективности направленной костной регенерации 
(НКР), приводящей к увеличению объема костной ткани, 
стоит помнить, что развитие производства различных 
мембран для нужд стоматологии в основном было об-
условлено необходимостью выполнения ими фиксиру-
ющей функции и желанием улучшить эргономику про-
цесса в ходе оперативных вмешательств в полости рта, 
а не стремлением получить биологически обусловленное 
усиление темпов или объема костной регенерации. Кро-
ме того, изучение механических свойств мембран в мно-
гочисленных экспериментальных исследованиях полно-
стью не закрыло вопрос их поведения в условиях полости 
рта живого организма [19], а применяемые биологиче-
ские модели на лабораторных животных зачастую не от-
ражают основные процессы при НКР у пациентов [20] 
в связи с использованием различных видов (малые или 
крупные лабораторные животные, такие как кролики 

и овцы), моно- или бикортикальной 
фиксации мембран и прочих факторов. 
С учетом объема критических размеров 
дефекта и невозможности отсроченно-
го оперативного вмешательства при 
формирующейся атрофии челюстей 
(потенциальное недоживание экспе-
риментальных животных до 2-го этапа 
исследования) сравнение результатов 
в нашей работе проводили с НКР как 
с критической областью без потенци-
ала к росту. На примере пустых дефек-
тов в нашем эксперименте был виден 
недостаточный потенциал организма 
к их полному зарастанию, а применение 

Рис. 4. Статистический анализ относительной площади костных трабекул 
Fig. 4. Statistical analysis of the relative area of bone trabeculae
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мембран имитировало элемент НКР. Причем, по данным 
литературы, применение мембран не всегда ведет к луч-
шим результатам при НКР.

С другой стороны, есть исследования, которые сви-
детельствуют в пользу применения мембран при НКР 
и говорят о достижении хорошего результата за счет 
создания благоприятного микроокружения для вновь 
образующейся костной ткани [21].

При выборе костнопластического материала не сто-
ит забывать, что аутокость является «золотым стан-
дартом», а аллогенные трансплантаты вместе с ними 
обладают высоким остеогенным потенциалом, к кото-
рому стремятся при создании новых костнопластиче-
ских материалов. Однако на фоне массивной атрофии 
костной ткани, когда ее забор невозможен, и наличия 
ряда юридических проблем применения аллокости [22], 
на первый план выходят ксеногенные материалы в свя-
зи с их доступностью и контролируемостью результатов 
операции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение ксеногенного гидроксиапатита и коллагено-
вых мембран при моделировании костной регенерации 

даже в области критических дефектов кости челюстей 
у кроликов, в условиях объемного оперативного вме-
шательства и наличия видоспецифичных особенностей 
экспериментальной модели у кроликов, таких как актив-
ное жевание у животных в послеоперационном периоде, 
а также ускоренной биодеградации коллагеновых ма-
териалов, о чем свидетельствуют результаты гистоло-
гического исследования, при котором не обнаружено 
волокон материалов.
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